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 ﺗﻘﺪﯾﺮ و ﺗﺸﮑﺮ
، ﺳﯿﺪ ﺳﻌﯿﺪ ﺣﺴﯿﻨﯽ اﺻﻞ ﺑﺎ ﺗﺸﮑﺮ از زﺣﻤﺎت ﺑﯽ ﺷﺎﺋﺒﮫ و اﻟﻄﺎف ﺑﯽ ﭘﺎﯾﺎن اﺳﺎﺗﯿﺪ ﮔﺮاﻧﻘﺪرم ، آﻗﺎی دﮐﺘﺮ 
، ﺑﮫ ﻋﻨﻮان اﺳﺘﺎد ﻣﺸﺎور، ﮐﮫ ﺑﺎ رھﻨﻤﻮدھﺎی ﺧﻮد ﻣﺤﻤﺪ رﺿﺎ رﺿﻮی ﺑﮫ ﻋﻨﻮان اﺳﺘﺎد راھﻨﻤﺎ و آﻗﺎی دﮐﺘﺮ 
 .ﻧﺪﺻﺤﯿﺢ ﺗﺮﯾﻦ راه و ﻋﻠﻤﯽ ﺗﺮﯾﻦ ﺟﺎده ھﺎ را در ﭘﯿﺶ روی ﻣﻦ ﻗﺮار داد
 
دﮐﺘﺮ ﻣﺄذﻧﯽ و ﺧﺎﻧﻢ ﻣﮭﻨﺪس وﺗﺸﮑﺮات ﺑﯽ ﭘﺎﯾﺎن ﺧﻮد را ازاﺳﺎﺗﯿﺪ ارﺟﻤﻨﺪ ، آﻗﺎی دﮐﺘﺮ ارزﻧﻠﻮ و آﻗﺎی 
ﻣﮭﻨﺪس ﺑﺮزﮔﺮ ، ﺳﺮوی  آﻗﺎزاده ، ﻓﺘﺤﯽ ، ﻣﺤﻤﺪی ، درﺳﺘﮑﺎر، و آﻗﺎﯾﺎنو دوﺳﺘﺎن ﻋﺰﯾﺰم ﺧﺎﻧﻤﮭﺎ  اﺧﻮان





















 ﭘﺪر و ﻣﺎدر ﻋﺰﯾﺰم 
ﺑﮫ راﺳﺘﯽ ﮐﮫ ﭼﻮن ھﻤﯿﺸﮫ ، ﺗﺤﺴﯿﻦ ﺑﺮاﻧﮕﯿﺰ اﺳﺖ اﻧﺘﺨﺎب زﯾﺒﺎی ﺧﺪاوﻧﺪ ؛ ﮐﮫ ﺳﻔﯿﺮان ﻣﮭﺮ و ﻣﺤﺒﺖ ﺧﻮد 
ودﯾﻌﮫ داراﻧﯽ ﮐﮫ ﺑﯽ ﺗﻤﻨﺎ و ﺧﺎﻟﺼﺎﻧﮫ . را ﺑﺮ ﻋﺮﺻﮥ ﺑﯿﺮﺣﻢ ﮔﯿﺘﯽ ، ﭼﮫ رﺋﻮﻓﺎﻧﮫ و ﻣﺪﺑﺮاﻧﮫ ، ﺑﺮﮔﺰﯾﺪه اﺳﺖ 
 .ﻣﺎﻧﺖ اﻟﮭﯽ ﺗﻘﺪﯾﻢ ﻣﯽ ﮐﻨﻨﺪ، ﺗﻤﺎم ھﺴﺘﯽ و ﻗﻠﺐ و روح ﺧﻮد را ، ﺑﮫ ﻓﺪای ا
ﭼﻨﯿﻦ روح ﺑﻠﻨﺪ ﻣﺮﺗﺒﮫ و اﯾﺜﺎر ﺑﯿﮑﺮان ، ﺗﻨﮭﺎ در وﺟﻮد ﻣﺎدر و ﭘﺪر ﻧﮭﻔﺘﮫ ﺷﺪه اﺳﺖ ؛ و ﻣﻦ ﻧﯿﺰ اوﻟﯿﻦ ﺛﻤﺮه 
ﺗﻼش و ﺗﮑﺎﭘﻮﯾﻢ را ﺑﮫ ﭘﺎس ﻗﺪرداﻧﯽ از زﺣﻤﺎت ﻟﺤﻈﮫ ﺑﮫ ﻟﺤﻈﮫ ﭘﺪر ﻋﺰﯾﺰم و ﻣﺎدر ﺑﯽ ﻧﻈﯿﺮم ، ﺑﮫ ﭘﯿﺸﮕﺎه 
 . ﻘﺒﻮل درﮔﺎھﺸﺎن ﺑﺎﺷﺪارﺟﻤﻨﺪﺷﺎن ﺗﻘﺪﯾﻢ ﻣﯽ دارم ؛ ﺑﺎ اﻣﯿﺪ اﯾﻨﮑﮫ ﻣ
 آﺗﻮﺳﺎ و ﭘﺮﯾﺴﺎ ی ﻋﺰﯾﺰم
 .ﺣﮑﺎﯾﺘﮭﺎﺳﺖ ﮐﮫ ﭘﺮﺳﺘﻮھﺎ ﭘﯿﺎم آور ﺑﺮ ﺣﻖ ﺧﻮﺷﯿﮭﺎ و ﺷﺎدﮐﺎﻣﮕﯽ ھﺎ در ﺗﻤﺎﻣﯽ روزﮔﺎراﻧﻨﺪ
دﮐﺘﺮ ﭘﺮﯾﺴﺎ و ﺧﺎﻧﻢ  دﮐﺘﺮ آﺗﻮﺳﺎ ﺷﺎﯾﺴﺘﮫ اﺳﺖ ﺧﺎﻟﺼﺎﻧﮫ ﺗﺮﯾﻦ ﺳﭙﺎﺳﮭﺎ را ﺑﮫ ﭘﯿﺸﮕﺎه دوﺧﻮاھﺮ ﻋﺰﯾﺰم ، ﺧﺎﻧﻢ
ﯿﻢ  ﺑﻮده اﻧﺪ ، ﺗﻘﺪﯾﻢ دارم ؛ ﮐﮫ ھﻤﯿﺸﮫ ﯾﺎرﯾﮕﺮ و ﻧﺠﺎت ، ﮐﮫ دو ﭘﺮﺳﺘﻮی ﺷﺎدی ﺑﺨﺶ دوران زﻧﺪﮔ ﺷﯿﺮزاد
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 : ﭼﮑﯿﺪه 
ﺳﺮﻃﺎن ﺳﯿﻨﮫ ، ﺷﺎﯾﻌﺘﺮﯾﻦ ﺳﺮﻃﺎن در ﻣﯿﺎن زﻧﺎن ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ؛ و در اﯾﻦ ﺳﻠﻮﻟﮭﺎی ﺳﺮﻃﺎﻧﯽ ﻧﯿﺰ ﻣﺎﻧﻨﺪ دﯾﮕﺮ 
ﭘﻠﯿﻤﺮاز  ANDﺗﻠﻮﻣﺮاز، ﯾﮏ آﻧﺰﯾﻢ . ﮭﺎی ﺳﺮﻃﺎﻧﯽ ، آﻧﺰﯾﻢ ﺗﻠﻮﻣﺮاز ﺑﯿﺎن ﺑﺎﻻﯾﯽ ﺣﺎﺻﻞ ﻣﯽ ﮐﻨﺪﺳﻠﻮﻟ
ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ ﮐﮫ ﺗﻮاﻟﯽ ﺗﻠﻮﻣﺮی اﻧﺘﮭﺎی ﮐﺮوﻣﻮزوﻣﮭﺎ راﺳﻨﺘﺰ ﻣﯽ ﮐﻨﺪ و ﺑﺎﻋﺚ ﺗﮑﺜﯿﺮ       ANRواﺑﺴﺘﮫ ﺑﮫ 
 . ﻧﺎﻣﺤﺪود ﺳﻠﻮﻟﮭﺎ ﻣﯽ ﺷﻮد
ﺧﻮد، ﺑﻌﻨﻮان اﻟﮕﻮی ﺳﻨﺘﺰ  ANRﺗﻠﻮﻣﺮاز ، ﯾﮏ آﻧﺰﯾﻢ روﻧﻮﺷﺖ ﺑﺮدار ﻣﻌﮑﻮس ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ ﮐﮫ از ﺗﻮاﻟﯽ 
ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﮐﺎﺗﺎﻟﯿﺘﯿﮑﯽ ﺑﮫ ﻧﺎم : آﻧﺰﯾﻢ ﺗﻠﻮﻣﺮاز از دو ﺟﺰء ﺗﺸﮑﯿﻞ ﺷﺪه اﺳﺖ . ﺗﻮاﻟﯽ ﺗﻠﻮﻣﺮ، اﺳﺘﻔﺎده ﻣﯽ ﮐﻨﺪ
 . CREThﺑﮫ ﻧﺎم  ANRو ﺗﻮاﻟﯽ  TRETh
ﺑﻄﻮرﯾﮑﮫ ھﺮ . ، ﯾﮏ اﻧﮑﻮژن ﺷﻨﺎﺧﺘﮫ ﺷﺪه اﺳﺖ ﮐﮫ ﺗﮑﺜﯿﺮ و رﺷﺪ ﺳﻠﻮل را اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﯽ دھﺪ cym-c 
اﯾﻦ .ن و ﯾﺎ در ﺑﯿﺎن آن ، ﺑﺎﻋﺚ ﻃﯿﻒ وﺳﯿﻌﯽ از ﺳﺮﻃﺎﻧﮭﺎی اﻧﺴﺎﻧﯽ ﻣﯽ ﺷﻮدﮔﻮﻧﮫ ﺗﻐﯿﯿﺮ در ﺳﺎﺧﺘﺎر آ
اﺛﺮ ﻣﯽ  TREThﻣﺘﺼﻞ ﺷﺪه ﺑﺮ ﺑﯿﺎن ژن ﺣﺎوی آن از ﺟﻤﻠﮫ ژن  xob-Eﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﺑﮫ ﺟﺎﯾﮕﺎھﮭﺎﯾﯽ ﺑﮫ ﻧﺎم 
 . ﮔﺬارد
ﺑﯿﻤﺎر ﻣﺒﺘﻼ ﺑﮫ ﺳﺮﻃﺎن ﺳﯿﻨﮫ در ﺑﯿﻤﺎرﺳﺘﺎن دی ﺗﮭﺮان ﻧﻤﻮﻧﮫ  44در اﯾﻦ آزﻣﺎﯾﺶ از :  ﻣﻮاد و روﺷﮭﺎ
از ﻟﺤﺎظ ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﺑﺮرﺳﯽ  TRETh، ﭘﺮوﻣﻮﺗﺮ ژن  RCPﺳﭙﺲ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﮑﻨﯿﮏ . ﺷﺪﺑﺮداری 
اﻧﺪازه ﮔﺮﻓﺘﮫ  cym-cو  TRETh، ﻣﯿﺰان ﺑﯿﺎن ژﻧﮭﺎی  RCP emiT -laeRھﻤﭽﻨﯿﻦ ﺑﺎ ﺗﮑﻨﯿﮏ . ﺷﺪ
 . ﺷﺪ
اﻣﺎ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﮫ ﺑﮫ ﻧﺘﺎﯾﺞ اﻋﻼم ﺷﺪه در . دﯾﺪه ﻧﺸﺪ TREThﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻣﺆﺛﺮی در ، ﭘﺮوﻣﻮﺗﺮ ژن :  ﻧﺘﺎﯾﺞ
ﮔﺮ ﭼﮫ .ﺣﺎﺻﻞ ﺷﺪ cym-cو  TREThﺨﺸﮭﺎی ﺑﻌﺪی، ارﺗﺒﺎﻃﺎت ﻣﻌﻨﯽ داری ﻣﯿﺎن ﺑﯿﺎن دو ژن ﺑ
 .ارﺗﺒﺎﻃﺎت ﻣﻌﻨﯽ داری ﻣﯿﺎن ﺑﯿﺎن اﯾﻦ دو ژن و داده ھﺎی ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ ﺑﺪﺳﺖ ﻧﯿﺎﻣﺪ
ﺑﺎ اﺳﺘﻨﺎد ﺑﺮ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺣﺎﺻﻞ از اﯾﻦ آزﻣﺎﯾﺶ ، ﻣﯽ ﺗﻮان راھﮑﺎرھﺎی ﻣﻨﺎﺳﺒﯽ را ﺑﺮای ﮐﺎھﺶ ﻣﯿﺰان :  ﺑﺤﺚ
 .ﺎﻟﯿﺖ ﺗﻠﻮﻣﺮاز ﻃﺮح رﯾﺰی ﮐﺮدو ﻓﻌ TREThﺑﯿﺎن ژن 






































 :ﮐﻠﯿﺎت : -1-1
در  htimS niwdEﺳﺮﻃﺎن ﺳﯿﻨﮫ از دوران ﺑﺎﺳﺘﺎن ﻣﻮرد ﺗﻮﺟﮫ ﺑﻮده اﺳﺖ و ﺑﺮای اوﻟﯿﻦ ﺑﺎر ﺗﻮﺳﻂ 
در اﯾﻦ ﻧﻮﺷﺘﮫ ،ﺗﻮﻣﻮر  .ﺎﻏﺬ ھﺎی ﭘﺎﭘﯿﺮوس ﻧﮕﺎﺷﺘﮫ ﺷﺪه اﺳﺖﺳﺎل ﻗﺒﻞ از ﻣﯿﻼد ﻣﺴﯿﺢ ﺑﺮروی ﮐ 0052
اﯾﻦ ﺗﻮده ﺑﻌﻨﻮان ﻣﮭﻤﺘﺮﯾﻦ ﺗﻮﻣﻮر ﺑﺪﺧﯿﻢ ﻣﮭﺎﺟﻢ ﭘﺴﺘﺎن  .ﺑﻌﻨﻮان ﺗﻮده ی ﺳﺮد و ﺳﺨﺖ ﻣﻌﺮﻓﯽ ﺷﺪه اﺳﺖ
اﯾﻦ ﺗﻮﻣﻮر ﺑﺎ اﺛﺮ ﺗﮭﺎﺟﻤﯽ  .ﺷﻨﺎﺧﺘﮫ ﺷﺪه اﺳﺖ ﮐﮫ از ﺳﻠﻮﻟﮭﺎی اﭘﯿﺘﻠﯿﻮم ﭘﺎراﻧﺸﯿﻤﯽ ﭘﺴﺘﺎﻧﯽ ﻧﺸﺎت ﻣﯽ ﮔﯿﺮد
ﻣﯽ ﺷﻮد و ﺗﻤﺎﯾﻞ زﯾﺎدی ﺑﺮای اﯾﺠﺎد ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز در ﺟﺎﯾﮕﺎھﮭﺎی دوراز ﻣﻨﺸﺂ     ﺑﮫ ﺑﺎﻓﺘﮭﺎی ﻣﺠﺎور ﺷﻨﺎﺧﺘﮫ 
. ﺗﺨﻤﺪان، ﭘﻮﺳﺖ و ﻣﻐﺰ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ ﮐﺒﺪ،  ﺳﺮﻃﺎن دارد ﮐﮫ ﻣﻌﻤﻮﻟﺘﺮﯾﻦ اﯾﻦ ﺟﺎﯾﮕﺎھﮭﺎ ﺷﺎﻣﻞ اﺳﺘﺨﻮاﻧﮭﺎ، رﯾﮫ،
 در ﯾﮑﯽ از روﺷﮭﺎ ﻣﻄﺎﺑﻖ :  ﺳﺮﻃﺎن ﺳﯿﻨﮫ ﺑﮫ دو ﺻﻮرت ﻃﺒﻘﮫ ﺑﻨﺪی ﻣﯽ ﺷﻮد  در ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﭘﺰﺷﮑﯽ،
ﻓﺎﺻﻠﮫ ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز : Mوﺟﻮد ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز در ﻏﺪد ﻟﻨﻔﺎوی،  : Nاﻧﺪازه ﺗﻮﻣﻮر، : T)ﻣﯽ ﺷﻮد  دﺳﺘﮫ ﺑﻨﺪی MNT
و در روش دﯾﮕﺮ ﺑﺮ اﺳﺎس ﺳﻮاﺑﻖ ﺗﺎرﯾﺨﯽ ﺑﯿﻤﺎری دﺳﺘﮫ ﺑﻨﺪی ﻣﯽ ﺷﻮد ﮐﮫ ﺑﺮ ( از ﺑﺎﻓﺖ ﻣﻨﺸﺂ ﺳﺮﻃﺎن
 (.99) اﺳﺎس ﭘﺎراﻣﺘﺮھﺎی ﺗﺸﮑﯿﻞ ﻏﺪه، ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ھﺴﺘﮫ و وﻗﺎﯾﻊ ﻣﯿﺘﻮزی ﻃﺒﻔﮫ ﺑﻨﺪی ﻣﯽ ﺷﻮد
ﺟﺮاﺣﺎن روﺷﮭﺎی درﻣﺎﻧﯽ ﺟﺪﯾﺪی را  .دوران ﺑﺎﺳﺘﺎن در ﺻﺪد اﻟﺘﯿﺎم ﻣﺒﺘﻼﯾﺎن ﺑﻮده اﻧﺪ ﭘﺰﺷﮑﺎن از ھﻤﺎن
ﭘﯿﺸﻨﮭﺎد ﻣﯽ ﮐﺮدﻧﺪ و اﻧﺎﺗﻮﻣﯿﺴﺘﮭﺎ ﻧﯿﺰ ﺑﺎ ﺗﻌﺎرﯾﻒ ﻣﺎھﺮاﻧﮫ ی ﺧﻮد از ﺳﺎﺧﺘﺎر ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژی ﺑﺪن، اﻃﻼﻋﺎت 
ﺑﺎ ﭘﯿﺸﻔﺖ ﻣﺪاوم ﻋﻠﻢ در ﻗﺮن ﺑﯿﺴﺘﻢ و ﮔﺴﺘﺮش ﺷﯿﻤﯽ . ﺑﺴﯿﺎر ارزﻧﺬه ای را ﺑﮫ ھﻨﺮ درﻣﺎن اﻓﺰودﻧﺪ
رﻣﺎﻧﯽ، رادﯾﻮ درﻣﺎﻧﯽ و ﺑﺴﯿﺎری روﺷﮭﺎی ﭘﺰﺷﮑﯽ،دﺳﺘﺎوردھﺎی ارزﺷﻤﻨﺪی در ﻣﺴﯿﺮ ﮐﻨﺘﺮل و درﻣﺎن د
 (.2)ﺳﺮﻃﺎن ﺳﯿﻨﮫ ﺣﺎﺻﻞ ﺷﺪ 
ﺳﺮﻃﺎﻧﮭﺎی % 22اﻣﺮوزه ﺳﺮﻃﺎن ﺳﯿﻨﮫ ﺟﺰء ﺷﺎﯾﻌﺘﺮﯾﻦ ﺳﺮﻃﺎﻧﮭﺎ ﻣﯿﺎن زﻧﺎن ﺟﮭﺎن ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ ﮐﮫ ﺷﺎﻣﻞ 
ﯿﻨﮫ ﯾﺎ زﯾﺴﺘﻦ در ﻣﻨﺎﻃﻘﯽ ﺑﺎ ﯾﮏ ﺗﻔﺎوت ﺑﺎرز در ﻣﯿﺰان اﺑﺘﻼی اﻓﺮاد ﺑﮫ ﺳﺮﻃﺎن ﺳ. زﻧﺎن ﺟﮭﺎن ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
 رﯾﺴﮏ ﺑﺎﻻی اﺑﺘﻼ ﺑﮫ ﺳﺮﻃﺎن ﺳﯿﻨﮫ ﯾﺎ زﯾﺴﺘﻦ در ﻣﻨﺎﻃﻘﯽ ﺑﺎ رﯾﺴﮏ ﭘﺎﯾﯿﻦ اﺑﺘﻼ ﺑﮫ ﺳﺮﻃﺎن ﺳﯿﻨﮫ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
ﺗﻌﺪاد اﻓﺮاد ﻣﺒﺘﻼ ﺑﮫ اﯾﻦ ﺑﯿﻤﺎری ﺑﺨﺼﻮص در ﮐﺸﻮرھﺎی ﺻﻨﻌﺘﯽ ﺷﺪه از ﺟﻤﻠﮫ ﮐﺸﻮرھﺎی  (.68)
% 61ﻣﺮﯾﮑﺎی ﺷﻤﺎﻟﯽ و اروﭘﺎ ﮐﮫ ﺑﻄﻮرﯾﮑﮫ ا ،( 75) اﻣﺮﯾﮑﺎی ﺷﻤﺎﻟﯽ و اروﭘﺎی ﻏﺮﺑﯽ ﺑﺴﯿﺎر ﺑﺎﻻﺳﺖ
وﻟﯽ رﯾﺴﮏ . ﻣﺒﺘﻼﯾﺎن ﺑﮫ ﺳﺮﻃﺎن ﺳﯿﻨﮫ را ﻧﯿﺰ در ﺑﺮ ﻣﯽ ﮔﯿﺮﻧﺪ% 06ﺟﻤﻌﯿﺖ ﺟﮭﺎن را ﺷﺎﻣﻞ ﻣﯽ ﺷﻮﻧﺪ،
 (.68)اﻓﺮﯾﻘﺎ و اﻣﺮﯾﮑﺎی ﺟﻨﻮﺑﯽ ﺑﺴﯿﺎر ﭘﺎﯾﯿﻦ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ  اﺑﺘﻼ ﺑﮫ ﺳﺮﻃﺎن ﺳﯿﻨﮫ در ﮐﺸﻮرھﺎی ﺷﺮق دور،
